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Cancer de la prostate. Ce traitement mini-invasif du cancer localise 
de la prostate est adapte aux patients qui ne sont pas candidats a la chirurgie 
radicale du fait de I'agressivite faible ou moderee de la tumeur, de leur 
esperance de vie et/ou de comorbidites associees. II peut etre renouvele 
et ne compromet pas d'autres possibilites therapeutiques en cas d’echec. 


Traitement par ultrasons 
focalises du cancer localise 
de la prostate 


L I incidence du cancer de 
™la prostate diminue en 
France : 53000 nouveaux 
I cas en 2009 versus 64 000 
en 2005, et la mortality diminue. 1 La 
reduction de la mortality est due a 
l’efficacite des traitements radicaux 
(prostatectomie totale, radiothera- 


pie externe, curietherapie) chez les 
patients diagnostiques au stade de 
cancer intracapsulaire grace au 
dosage de l’antigene specifique de la 
prostate (PSA). Mais ces traitements 
radicaux engendrent une morbidity 
urinaire, digestive et sexuelle qui 
altere la qualite de vie de nombreux 


patients. La surveillance active est 
proposee comme une alternative 
au traitement radical pour les can- 
cers de faible agressivite. Mais les 
criteres d’inclusion des protocoles 
de surveillance active sont mal 
definis et environ 40 % des patients 
regoivent finalement un »> 
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Figure 2. PRINCIPES DU TRAITEMENT PAR ULTRASONS FOCALISES 

A. Le transducteur de therapie est inclus dans un ballon contenant un liquide refrigere qui est place dans le 
rectum. II est couple a une sonde echographique qui permet le reperage tridimensionnel de la glande prostatique. 
Le transducteur est un element piezo-composite qui emet des ultrasons convergents de tres haute intensity par 
impulsion d’une duree d’une seconde. 

B. La lesion elemental induite par un tir unique mesure 5 mm de haut et 2 mm de diametre. En repetant 
les impulsions ultrasonores toutes les secondes et en deplagant le point focal egalement toutes les secondes, 
il est possible de traiter un volume dont les dimensions peuvent etre controlees de fagon millimetrique. 


traitement radical dans les 5 ans qui 
suivent le debut de la surveillance. 2 

Principe, materiels et 
technique operatoire 

Le traitement est realise par voie endo- 
rectale. Le transducteur de therapie 
place dans le rectum est inclus dans un 
ballon contenant un liquide refrigere ; 
il est couple a une sonde echographique 
qui permet le reperage tridimension- 
nel de la glande prostatique. Le trans- 
ducteur emet des ultrasons convergents 
de tres haute intensite par salve d’une 
duree d’une seconde avec une intensite 
qui est plus de 10000 fois celle utilisee 
en echographie de diagnostic. La des- 
truction tissulaire dans la zone cible 
se fait par necrose de coagulation, liee 
a l’absorption tissulaire de l’energie 
ultrasonore. Au point focal du trans- 
ducteur l’elevation brutale de la tempe- 
rature, entre 85 et 100 °C, detruit les 
cellules situees dans un volume cible 
elementaire tres petit : la lesion elemen- 
taire induite par un tir unique est de 
forme ellipsoidale (fig. 2A), elle mesure 
5 mm de haut et 2 mm de diametre. En 


repetant les impulsions ultrasonores 
toutes les secondes et en deplagant 
le point focal egalement toutes les 
secondes, il est possible de traiter un 
volume dont les dimensions peuvent 
etre controlees de fagon millime- 
trique (fifl- 2B), Il n’y a pas d’energie 
deposee dans les tissus traverses par 
le faisceau ultrasonore, ni dans les 
organes de voisinage. Contrairement 
aux radiations ionisantes, il n’y a pas 
de dose maximum : en cas de recidive, 
le traitement peut etre repete plu- 
sieurs mois ou plusieurs annees 
apres la session initiale. 

Un premier appareil commercial 
(Ablatherm Maxis) a ete finalise 
par la societe EDAP en avril 2000. Un 
appareil de seconde generation 
(Ablatherm Imagerie Integree) a ete 
commercialise en mai 2005 en Europe 
et aux Etats-Unis en 2015. Un appareil 
de troisieme generation (Focal One) 
a ete commercialise en 2013 (fig. 1 ). Ce 
dernier a ete specifiquement congu 
pour per mettre le traitement focal du 
cancer de la prostate : il permet a 
l’operateur de visualiser la cible tu- 
morale grace a une fusion entre les 


images obtenues par resonance 
magnetique (IRM) et les images de 
l’echographie temps reel peropera- 
toire (fig. 3A) puis de detruire la cible 
de fagon precise grace a un trans- 
ducteur dont la focale varie electro- 
niquement, et enfin de controler la 
necrose de la cible par une echogra- 
phie de contraste peroperatoire 
(injection de microbulles), ce qui per- 
met de completer le traitement si la 
zone de necrose obtenue ne couvre 
pas suffisamment la zone cible (fig. 3C). 
Cet appareil permet de traiter de 
fagon focale les cancers localises, soit 
en traitant la totalite du lobe patho- 
logique (strategie d’hemi-ablation), 
soit en ciblant uniquement la tumeur 
grace aux images de fusion IRM/ 
echographie (strategie hyperfocale). 
Le traitement est realise sous anes- 
thesie generale ou locoregionale 
(rachianesthesie) en decubitus late- 
ral droit (fig. i). La planification du 
traitement peut etre realisee en uti- 
lisant uniquement les images echo- 
graphiques qui sont acquises grace 
un deplacement motorise de la sonde 
endorectale. L’operateur peut alors 
planifier les limites de la zone a trai- 
ter, ce qui lui permet de programmer 
un traitement total (toute la glande) 
ou d’un seul lobe, ou un traitement 
focal limite a la zone tumorale. 

La planification des traitements 
focaux fait appel a l’integration 
d’ images IRM. La tumeur est identi- 
fiee grace a 1’IRM multiparametrique 
associee a des biopsies transrectales 
systematiques et a des biopsies ci- 
blees. Les contours de la prostate 
sont dessines. Puis les contours de la 
tumeur cible sont definis. Ces images 
sont importees dans le logiciel de 
fusion de la machine. L’image des 
contours de la tumeur est alors trans- 
feree sur les images en temps reel qui 
sont utilisees pour la planification 
des tirs. L’operateur peut done, 
coupe par coupe, definir les contours 
de la zone a traiter en menageant une 
marge de securite autour de F image 
tumorale projetee sur l’image echo- 
graphique de planification (fig. 3B). En 
fin de traitement, quelle que soit la 
modalite choisie (totale ou focale), le 
logiciel d’imagerie de contraste peut 
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etre active pour visualiser la zone 
de necrose. S’il existe des zones non 
necrosees, il est possible de les loca- 
liser avec precision puis de program- 
mer un traitement par ultrasons 
focalises de haute intensity (HIFU) 
additionnel immediat. 

Quels resultats ? 

TRAITEMENT PAR HIFU 
EN PREMIERE INTENTION 
Traitement total (toute la 
glande) 

Le traitement par HIFU est un traite- 
ment peu invasif destine aux patients 
ayant un cancer localise et qui ne sont 
pas candidats a un traitement radical 
du fait de l’agressivite faible ou 
moderee de la tumeur, de leur age 
ou de comorbidites associees. 

Les resultats a long terme des trois 
principaux centres europeens ont ete 
publies en 2013. Les resultats obtenus 
a Lyon chez 1 002 patients ont montre 
une mediane du PSA nadir apres 
HIFU de 0,14 ng/mL. 3 La survie sans 
progression biochimique a 8 ans a 
ete respectivement de 76 % pour les 
patients a faible risque, et de 63 % 
pour les patients a risque interme- 
diaire. A 10 ans, la survie specifique 
et la survie sans metastases ont ete 
respectivement de 97 % et 94 % . Un 
traitement complementaire a ete 
realise par radiotherapie externe 
chez 13,8 % des patients, par hor- 
monotherapie et radiotherapie 
combinees chez 9,7 % , et par hormo- 
notherapie seule chez 12,1 % . 

Les resultats obtenus a Munich chez 
704 patients 4 ont montre un taux de 
survie specifique a 10 ans de 99 % et 
un taux de survie sans metastase de 
95 % . A 10 ans, le taux de survie sans 
traitement complementaire a ete de 
98 % pour les patients a faible risque, 
72 % pour les patients a risque inter- 
mediate et 68 % pour les patients 
classes a haut risque. 

Enfin, les resultats obtenus a Regens- 
burg (Ratisbonne) chez 538 patients 5 
ont montre une survie sans progres- 
sion biochimique a 5 ans calculee a 
81 %. Un traitement HIFU comple- 
mentaire a ete fait chez 18 % des pa- 
tients. Le taux de metastases a ete de 


0,4 % , 5,7 % et 15,4 % pour les patients 
a a risque faible, intermediate et 
eleve et le taux de deces specifique 
a ete respectivement de 0 % , 3,8 % et 
11 % chez les patients a risques 
faible, intermediate et eleve. 

Ces resultats sont a rapprocher des 
resultats de la radiotherapie externe. 
Dans une serie recente, 6 2 694 pa- 
tients ont ete traites par radiothera- 
pie externe a New York, 609 patients 
ont recidive et la survie sans progres- 
sion a 8 ans apres irradiation externe 
a ete de 90,3 % , 77,3 % , et 57,1 % pour 
les patients a risque faible, interme- 
diate et eleve respectivement. 

Les principaux effets secondaires 
des traitements HIFU totaux sont 
similaires dans les differents centres. 
Dans la serie de Lyon 3 le taux d’ incon- 
tinence urinaire a diminue avec 
1’evolution de la technologie de 6,4 % 
a 3,1 % . Dans la serie de Regensburg 5 , 
le taux d’incontinence est de 5,5 % et 
dans la serie de Munich de 4 % . 4 Dans 
la serie de Lyon, le taux de stenose 
du col ou le l’uretre prostatique a 
diminue avec revolution de la tech- 
nologie de 15,8 % a 11,8 % et la fonc- 
tion erectile a ete preservee chez 
42,3 % des patients qui avaient des 
erections permettant la penetration 
avant le traitement par ultrasons 
focalises. Dans la serie de Munich, 4 
la fonction erectile a ete preservee 
chez 55 % des patients. Dans la serie 
de Regensburg, 5 un an apres le trai- 
tement par HIFU, 65 % des patients 
pouvaient avoir des rapports sexuels. 

Traitement focal (limite 
a une partie de la glande) 

Un des grands avantages du traite- 
ment par HIFU est qu’il peut etre 
module en fonction de l’extension 
du cancer dans la glande prostatique. 
Les traitements focaux par HIFU 
sont, pour des patients bien selection- 
nes (biopsies guidees par imagerie 
IRM), une alternative face a la surveil- 
lance active et aux divers traitements 
radicaux avec pour objectif l’obten- 
tion d’un controle local durable de la 
maladie cancereuse, sans les effets 
indesirables associes aux traitements 
radicaux standard. Le principe est de 
detruire le ou les foyers cancereux 



Figure 3. 
TRAITEMENT 
FOCAL D’UNE 
TUMEUR 
DELA BASE 
PROSTATIQUE 
GAUCHE AVEC 
L’APPAREIL FOCAL 
ONE. 

A. Fusion entre 
I’image IRM 

et I’image 
echographique 
3D peroperatoire. 

B. Planification du 
traitement prenant 
en compte une 
marge de securite 
de 9 mm autour de 
la cible tumorale 
visible en IRM. 

C. Controle de 
la zone traitee 
par echographie 
de contraste : 
absence de 
vascularisation 
dans la zone 
necrosee. 


presents dans la glande tout en preser- 
vant un maximum de tissu prostatique 
normal (au minimum 40 %) et les 
structures sensibles periprostatiques 
(vessie, rectum, sphincter strie et ban- 
delettes vasculo-nerveuses). La mul- 
ti-focalite est la regie dans le cancer 
de la prostate mais l’etude des pieces 
de prostatectomie totale a montre 
qu’environ 20 % des cancers localises 
n’envahissaient qu’un seul lobe de 
la prostate et etaient done accessibles 
a un traitement cible preservant l’au- 
tre lobe. Par ailleurs, la theorie de la 
tumeur index permet d’envisager un 
traitement focal limite a la tumeur 
principale qui seule conditionnerait 
le pronostic de la maladie, les tumeurs 
satellites de petite faille (< 3 mm) et de 
faible agressivite (Gleason < 7) etant 
laissees en place. 6 »> 
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Hemi-ablation (la moitie 
de la glande) 

L’Association frangaise d’urologie a 
evalue les resultats de l’hemi-ablation 
par HIFU comme traitement initial en 
premiere intention. 8 Tous les patients 
ont eu une IRM suivie de biopsies ran- 
domisees et ciblees (2 par cible IRM). 
Au total, 111 patients ayant un cancer 
unilateral ont ete inclus. Le taux 
moyen de PSA a 12 mois etait de 
2,4 ng/mL. Des biopsies de controle 
ont ete realisees chez 101 patients. Un 
foyer cancereux significatif (score 
de Gleason 7, ou Gleason 6 avec plus de 
deux biopsies atteintes, ou une biopsie 
envahie sur plus de 3 mm) a ete retrou- 
ve dans le lobe traite chez 5 patients 
(4,9 %) et dans le lobe controlateral 
chez 7 patients (6,9 %). Au final, seuls 
11 patients sur 111 (10 %) ont necessity 
un traitement radical complemen- 
taire : deux retraitements par HIFU 
etendus a toute la glande, trois radio- 
therapies externes et six prostatec- 
tomies radicales. Le taux de survie 
actuarielle sans traitement radical a 
48 mois a ete calcule a 89 % . Une incon- 
tinence legere est survenue chez 3 pa- 
tients (2,7 % ). La fonction erectile a ete 
preservee chez 78 % des patients qui 
avaient des erections avant la session. 

Traitement hyperfocal 
(limite a la zone tumorale) 

Les resultats publies sont des resultats 
a tres court terme : parmi 56 patients 
evalues 1 an apres le traitement par des 
biopsies de controle, 81 % des patients 
n’avaient pas de cancer significatif, 92 % 
avaient une continence parfaite et 77 % 
des erections preservees. 6 


HIFU EN RATTRAPAGE 
APRES RADIOTHERAPIE 

La recidive locale des cancers 
prostatiques initialement traites par 
radiotherapie externe est frequente. 7 
Chez ces patients, les traitements 
de rattrapage par prostatectomie 
totale ou par cryotherapie sont 
greves d’une importante morbidity. 
Le traitement par HIFU est une 
alternative moins invasive. 

Traitement de sauvetage 
sur toute la glande 

En 2012, des resultats obtenus chez 
290 patients ayant une recidive locale 
histologiquement demontree d’un 
cancer de prostate initialement traite 
par radiotherapie externe 9 ont montre 
que le controle local de la maladie 
estime par biopsies de controle etait 
de 81 % pour les 208 patients qui 
avaient eu des biopsies post-HIFU. 
La mediane du PSA nadir etait de 
0,14 ng/mL et au final 127 patients 
n’ont pas regu de traitement hormonal 
avec un suivi moyen de 48 mois. La 
survie specifique et la survie sans 
metastases a 7 ans ont ete calculees 
respectivement a 80 % et 79 % . Les taux 
de fistule uretro-rectale et d’ inconti- 
nence severe ont ete de 0,4 % et de 
19,5 % respectivement. Malgre l’utili- 
sation de parametres dedies, le taux de 
stenose cervico-prostatique est reste 
relativement eleve (12 % ). Le diagnos- 
tic de recidive locale doit etre realise 
precocement apres le PSA nadir en 
cas d’elevation significative du PSA 
(+ 2 ng au-dessus du PSA nadir). La 
tomodensitometrie par emission de 
positons (TEP/TDM) a la C-choline 


per met d’ identifier des metastases in- 
fra-radiologiques en general ganglion- 
naires qui echappent au bilan standard. 

Traitement de sauvetage limite 
au lobe, siege de la recidive 

Chez certains patients en recidive 
apres radiotherapie, le bilan realise 
precocement apres la recidive biolo- 
gique (IRM et biopsies) met en evi- 
dence une recidive locale de la tumeur 
dans un seul lobe de la prostate. Dans 
cette situation il est licite de proposer 
en premiere ligne une hemi-ablation 
par HIFU avec pour objectif de 
controler la maladie tout en redui- 
sant le risque d’effets indesirables 
grace a la reduction de la dose ther- 
mique globale administree dans la 
glande. Les resultats preliminaires 
de cette strategie ont ete publies. 10 
Entre 2009 et 2012, 48 patients ont ete 
traites, le PSA nadir moyen a ete de 
0,69 ng/mL. La survie sans progres- 
sion a 24 mois a ete de 52 % . Une in- 
continence severe a ete observee 
chez seulement 4 patients (8 %). 

PAS DE PERTE DE CHANCE 
POUR LE PATIENT 

Le traitement par ultrasons focalises 
est un traitement peu invasif du can- 
cer de la prostate. Sa repetitivite est un 
atout majeur. Les resultats des traite- 
ments focaux (hemi-ablation par HIFU 
en cas de cancer unilateral) sont pro- 
metteurs car ils ne compromettent pas 
la realisation d’un traitement radical 
en cas d’echec. Le traitement par ultra- 
sons focalises est un traitement de sau- 
vetage pour les patients qui ont une 
recidive locale apres radiotherapie. © 
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